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Resumen
Objetivo: La disponibilidad de una vacuna neumocócica con-
jugada plantea la necesidad de conocer la incidencia y ca-
racterísticas de la enfermedad neumocócica invasiva en niños
de la Región de Murcia, con la finalidad de obtener informa-
ción que pueda ser de utilidad para establecer adecuadamente
las indicaciones de vacunación.
Métodos: Se ha realizado una búsqueda retrospectiva de
casos de enfermedad invasiva por Streptococcus pneumoniae
en menores de 15 años de edad atendidos en hospitales de
la Región de Murcia durante el período 1991-2000. Las fuen-
tes de datos utilizadas han sido las bases de datos de los Ser-
vicios de Microbiología, el Conjunto Mínimo de Datos Bási-
cos, registro de altas pediátricas y Registro EDO. 
Resultados: La tasa de incidencia para el período 1996-2000
fue, para los menores de 1 año, de 18,25 por 105 personas-
año en el caso de enfermedad invasiva (10,6 para meningi-
tis); para los menores de 2 años, de 13,6 para enfermedad
invasiva (6 para meningitis); para menores de 5 años, de 8,9
(1,35 para meningitis), y para los menores de 15 años, de 3,7
(1,3 para meningitis). El 28% de los casos presentaba facto-
res de riesgo. Las complicaciones alcanzaron el 35,2% y las
secuelas el 5%. La letalidad fue del 11,8%. Los serogrupos
prevalentes fueron el 19, el 6, el 18, el 5, el 14 y el 23.
Conclusiones: El alto porcentaje de casos con factores de
riesgo de enfermedad neumocócica invasiva aconseja la im-
plantación de programas de vacunación dirigidos a todos los
niños con factores de riesgo. La incidencia de enfermedad neu-
mocócica invasiva encontrada en la Región de Murcia difie-
re de la de otras zonas geográficas; sin embargo, la inciden-
cia de meningitis es similar a la de otros estudios. La gravedad
de la enfermedad justifica la realización de estudios coste-efec-
tividad para valorar la posible incorporación de la vacuna en
el calendario vacunal.
Palabras clave: Enfermedad neumocócica invasiva. Vacuna
neumocócica conjugada.
Summary
Objective: Because of the availability of a conjugate pneu-
mococcal vaccine, the incidence and characteristics of inva-
sive pneumococcal disease in children in the region of Mur-
cia should be determined. This would provide information that
could be useful for properly establishing the indications for vac-
cination.
Methods: A retrospective search was conducted for cases
of invasive Streptococcus pneumoniae in children aged less
15 years old treated in hospitals in Murcia from 1991-2000.
The data sources were the databases of the microbiology ser-
vices, the Minimum Data Set, the Pediatric Admissions Re-
gister and the EDO Register.
Results: The incidence rate for the period 1996-2000 was
18.25 per 105 children per year for children aged under 1 year
in the case of invasive disease (10.6 for meningitis), 13.6 for
those under 2 years for invasive disease (6 for meningitis), 8.9
for those under 5 years (1.35 for meningitis) and 3.7 for those
under 15 years (1.3 for meningitis). Twenty-eight percent of
the patients presented risk factors. Complications occurred 
in 35.2% and sequelae occurred in 5%. The mortality rate 
was 11.8%. The prevalent serogroups were 19, 6, 18, 5, 14
and 23.
Conclusions: The high percentage of patients with risk fac-
tors for invasive pneumococcal disease suggests the need to
implement vaccination programs aimed at risk groups. Although
the incidence of invasive pneumococcal disease in the region
of Murcia differs from that in other areas, the incidence of me-
ningitis is similar to that reported by other studies. Because
of the severity of the disease, cost-effectiveness studies to eva-
luate the possible incorporation of the vaccine in the vacci-
nation calendar are justified.
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treptococcus pneumoniae (neumococo) puede ser
responsable de enfermedad invasiva y no inva-
siva. Las neumonías, bacteriemias febriles y me-
ningitis son las manifestaciones de la enferme-
dad invasiva. Las enfermedades no invasivas suelen ser
más frecuentes y menos graves, generalmente limita-
das a vías respiratorias, y se pueden manifestar como
una infección ótica, sinusal y bronquial.
Se han identificado 90 serotipos de neumococo ba-
sándose en la composición de sus polisacáridos cap-
sulares específicos. Sólo las cepas encapsuladas son
patógenas para los seres humanos. La virulencia pa-
rece estar relacionada con el tamaño de su cápsula,
ya que el material capsular impide la fagocitosis. En los
seres humanos, los anticuerpos contra el polisacárido
capsular son protectores, promoviendo la opsonización
y la fagocitosis. El mecanismo principal de virulencia
se debe a la capacidad antifagocitaria del polisacárido
correspondiente1.
El riesgo de contraer estas infecciones es mayor en
lactantes menores de 24 meses de edad, en personas
mayores de 60-65 años y en individuos con factores de
riesgo. En las personas con anemia de células falci-
formes, el riesgo de enfermar es superior (el 4% en-
ferman de una meningitis neumocócica antes de los 5
años de edad). Otros factores de riesgo de meningitis
neumocócica son la fístula de líquido cefalorraquídeo,
la esplenectomía y la forma crónica de la enfermedad
del injerto contra huésped después del trasplante de
médula ósea. El padecimiento de insuficiencia renal cró-
nica o síndrome nefrótico, la infección por el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) asintomática o sin-
tomática, las inmunodeficiencias y otras enfermedades
crónicas del corazón, pulmones e hígado suponen un
mayor riesgo de padecimiento de enfermedad neumo-
cócica invasiva2.
Clásicamente, la penicilina ha sido el antimicrobia-
no de elección en el tratamiento de las infecciones neu-
mocócicas; sin embargo, actualmente existe gran pre-
ocupación sobre la aparición de resistencias bacterianas,
sobre todo en niños, en los que puede ser hasta el doble
de frecuente que en adultos.
En cuanto a la profilaxis mediante vacunación, hasta
ahora la única vacuna antineumocócica disponible era
la constituida por 25 mg de polisacárido capsular pu-
rificado proveniente de 23 serotipos de S. pneumoniae.
En adultos, una dosis de vacuna induce una buena res-
puesta de anticuerpos en el 60-70% de los vacunados.
En niños menores de 2 años y en los sujetos inmuno-
deprimidos, la respuesta inmunitaria no es buena.
Recientemente se ha comercializado en nuestro país
una nueva vacuna neumocócica. Se trata de un con-
jugado de polisacáridos y oligosacáridos con un mu-
tante no tóxico de la proteína diftérica que contiene po-
lisacáridos de los serotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, y
23F. Éstos son los 7 serotipos responsables de aproxi-
madamente el 80% de los casos de enfermedad neu-
mocócica pediátrica en los EE.UU. Esta vacuna ha de-
mostrado ser segura y eficaz en niños menores de 2 años
y puede administrarse a partir de los 2 meses de edad3.
Ante esta situación, surge la necesidad de valorar
las posibles indicaciones de la vacuna neumocócica con-
jugada. Habida cuenta de que la información disponi-
ble en España sobre la epidemiología de la enferme-
dad neumocócica invasiva y la prevalencia de serogrupos
es escasa y parcial, nos planteamos conocer la inci-
dencia, características epidemiológicas y aspectos clí-
nicos de la enfermedad neumocócica invasiva en niños
de la Región de Murcia, con la finalidad de obtener in-
formación que pueda ser de utilidad para establecer ade-
cuadamente las indicaciones de vacunación.
Material y método 
Se ha realizado una búsqueda retrospectiva de casos
de enfermedad neumocócica invasiva en niños menores de
15 años de edad, atendidos en hospitales públicos y pri-
vados de la Región de Murcia durante el período 1991-2000.
Como fuentes de información se han utilizado las
bases de datos de los Servicios de Microbiología, el Re-
gistro del Conjunto Mínimo de Datos Básicos (CMBD),
el Registro de Altas de los Servicios de Pediatría y el Re-
gistro Enfermedades de Declaración Obligatoria (EDO).
Se ha considerado «enfermedad neumocócica invasi-
va» a todo aislamiento de S. pneumoniae en sangre, líquido
cefalorraquídeo y otros lugares normalmente estériles.
Los casos en los que el neumococo fue aislado en
líquido cefalorraquídeo fueron categorizados como
«meningitis», con independencia de que también hu-
biese sido aislado en otros lugares (p.ej., sangre). Se
consideró el diagnóstico de «neumonía» cuando había
aislamiento en sangre y/o líquido pleural, sintomatolo-
gía clínica y confirmación radiológica de neumonía; «si-
nusitis» cuando existía aislamiento en sangre, sinto-
mología clínica y confirmación radiológica; «bacteriemia»
si se aislaba neumococo en sangre y no se evidenciaba
enfermedad focal ni signos clínicos de sepsis; y «sep-
sis» cuando existía aislamiento en sangre y síndrome
clínico de septicemia.
Se define «enfermedad neumocócica recurrente»
cuando se obtiene un aislamiento de S. pneumoniae
en sangre, líquido cefalorraquídeo u otros lugares nor-
malmente estériles, procedente del mismo individuo, una
vez transcurridos 8 días desde la recogida del cultivo
inicial, después de recibir tratamiento antibiótico ade-
cuado. Los episodios recurrentes fueron considerados
como casos incidentes.
Las variables estudiadas se han obtenido de las his-
torias clínicas hospitalarias, recogiéndose información
sobre: factores de riesgo4, diagnóstico, características
y evolución de la enfermedad, lugar de aislamiento y
serogrupos de S. pneumoniae, y resultados de los an-
tibiogramas realizados.
La tasa de incidencia se ha determinado para el pe-
ríodo 1996-2000, período para el que existe una mayor
garantía sobre la exhaustividad de las fuentes de in-
formación. Se han utilizado los datos poblacionales pu-
blicados por el Centro Regional de Estadística de Mur-
cia y el Instituto Nacional de Estadística.
Para el estudio de las variables se han considera-
do los datos referidos al período 1991-2000. 
La asociación entre variables cualitativas y la com-
paración de porcentajes se realizó con la prueba de la
χ2 y con el test exacto de Fisher; la evolución de los
porcentajes respecto a los grupos de edad se evaluó
con la prueba de tendencia lineal de las proporciones5.
Resultados
La tasa de incidencia de enfermedad neumocócica
invasiva para el período 1996-2000 encontrada en la Re-
gión de Murcia se presenta en la figura 1, donde se ob-
serva que la incidencia de enfermedad invasiva es de
18,2 por 105 personas-año en niños menores de 1 año
y de 13,6 por 105 personas-año en los menores de 2 años.
Durante el período 1991-2000 se han encontrado 68
casos de enfermedad neumocócica invasiva. El núme-
ro de casos por año fue de 6-7, excepto para 1999, en
el que se encontraron 12 casos. En los años 1994 y 1995
se obtuvieron 10 casos, y en 1992 y 1993 sólo dos.
El mayor porcentaje de casos correspondió a los me-
nores de 1 año con el 29,4% y una edad media de pre-
sentación de 6,3 meses (desviación estándar [DE]: 3,48;
mediana: 6,4). Al considerar a los menores de 2 años,
este porcentaje ascendió al 50% y en los menores de
5 años alcanzó el 76,4% (tabla 1). Los diagnósticos más
frecuentes fueron meningitis, con el 36,7% de los casos,
y neumonía, con el 35,2% (tabla 1). Las neumonías son
más frecuentes en los niños conforme aumenta la edad,
y la sepsis se dio con más frecuencia en los de menor
edad, siendo esta diferencia significativa (p < 0,05).
Todos los casos encontrados de sepsis fueron en niños
menores de 5 años de edad.
Del total de casos estudiados, el 8,8% fue recurrente:
(tabla 2). 
El 57% de los casos se dio en niños. Se observa un
predominio de casos en los meses de febrero y marzo
(57% de los casos) y otro pico en octubre y noviembre
(22% de los casos). En 49 historias clínicas (72%) se
ha podido valorar la existencia o no de factores de ries-
go de enfermedad neumocócica invasiva; de estos casos,
el 28% presentaba factores de riesgo (tabla 2). En el
grupo de edad de 5-14 años, el 70% de los casos pre-
sentaba factores de riesgo, siendo esta diferencia sig-
nificativa (p < 0,05) respecto a los otros grupos de edad.
Los síntomas más frecuentes de presentación de
la enfermedad pudieron comprobarse en el 80% de las
historias clínicas. La fiebre se presentó en 45 casos
(84,9%), seguida de los vómitos en 26 (49%), recha-
zo del alimento en 14 (26,4%) e insuficiencia respira-
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Figura 1. Enfermedad neumocócica invasiva. Tasa de
incidencia por 105 personas-año, período 1996-2000. 
Región de Murcia. 
Tabla 1. Diagnóstico de los casos de enfermedad neumocócica
invasiva según grupos de edad. Período 1991-2000. 
Región de Murcia
Diagnóstico < 12 meses 12 a 23 meses 2 a 4 años 5 a 14 años Total casos 
(%)
Meningitis 11 2 7 5 25 (36,7)
Neumonía 2 8 5 9 24 (35,2)
Sepsis 5 3 5 13 (19,1)
Bacteriemia 2 1 2 5 (7,3)
Etmoiditis 1 1 (1,5)
Total (%) 20 (29,4) 14 (20,5) 18 (26,5) 16 (23,5) 68 (100)
Tabla 2. Factores de riesgo enfermedad neumocócica
invasiva. Período 1991-2000. Región de Murcia
1. Fístula de LCR por implante coclear
2. VIH
3. Encefalopatía previa
4. Síndrome de Down
5. Hipogammaglobulinemia/insuficiencia renal




10. Déficit de complemento*La tasa de incidencia de enfermedad invasiva incluye los casos de me-
ningitis.
toria en 13 (24%). Se constata la fiebre alta como el
síntoma más frecuente, siendo la temperatura media
presentada por los casos de 39,7 °C (DE: 0,8).
En el 80% de los casos estudiados se tiene cons-
tancia de los días de estancia hospitalaria, siendo la
estancia media de 11 días (DE: 6). La estancia media
en UCI (excluida de la estancia hospitalaria) fue de 4,8
días (DE: 2,6). La existencia de complicaciones se pudo
valorar en el 79% de las historias clínicas revisadas;
de éstas, el 35,2% de los casos presentó complicaciones
(convulsiones, derrame pleural, edema agudo de pul-
món, insuficiencia renal, deshidratación, síndrome de
secreción inadecuada de hormona antidiurética (ADH),
paresia transitoria, infección nosocomial y shock sép-
tico). Se encontraron secuelas en el 5% de los casos,
que correspondieron a un caso de epilepsia, un caso
de retraso mental y otro de bronquiectasias.
La letalidad global durante el período estudiado fue
del 11,8%; para el grupo de edad menor de 1 año fue
del 15%; entre los de 12 a 23 meses no se produjo nin-
gún fallecimiento; en los de 2 a 4 años la letalidad fue
del 16,6%, y en los de 5 a 14 años, del 12,5%. La tasa
de letalidad para meningitis fue del 24%. Los diag-
nósticos de los casos fallecidos fueron 6 meningitis y
dos sepsis. Únicamente se determinó el serogrupo en
dos de los aislamientos de los fallecidos, correspon-
diendo ambos al serogrupo 19.
Los aislamientos en sangre alcanzaron el 60,3% de
los casos, en el líquido cefalorraquídeo el 25%, en san-
gre y líquido cefalorraquídeo el 13,2% y en líquido pleu-
ral sólo en un caso (1,5%).
En el 47% de los aislamientos se determinó el 
serogrupo de los neumococos. Los serogrupos más 
frecuentes fueron: el 19 (18,8%), el 6 (18,8%), el 18
(12,5%), el 5 (9,4%), el 14 (9,4%) y el 23 (9,4%), que
suponen el 78,1% del total de serogrupos determina-
dos (fig. 2).
Sólo el 10% de los casos había recibido antibióti-
cos antes de la recogida del cultivo.
En el 80% de los casos se ha obtenido información
sobre los resultados de los antibiogramas. En todos los
casos de niños menores de 2 años se realizó antibio-
grama, mientras que para los grupos de edad de 2 a
4 años y de 5 a 14 años se llevó a cabo en el 7% y en
el 75%, respectivamente.
Los antimicrobianos que más frecuentemente se uti-
lizaron para la realización de antibiogramas fueron: pe-
nicilina, eritromicina, cefotaxima, vancomicina, cloran-
fenicol, cotrimoxazol, ciprofloxacino y clindamicina. En
la tabla 3 se presenta la resistencia/sensibilidad de los
antibióticos estudiados. Únicamente el 53,3% de los ais-
lamientos era sensible a la penicilina; se observa que
hay un aumento de sensibilidad, estadísticamente sig-
nificativo (p < 0,05), para el grupo de 5 a 14 años, apo-
yado por una disminución de resistencia a la penici-
lina de manera significativa en este grupo de edad 
(p < 0,05). El 65% de los aislamientos fue sensible a
la eritromicina; esta sensibilidad es algo mayor a par-
tir de los 2 años de edad (75%), mientras que en los
menores de esta edad el 37,5% de los neumococos se
mostró resistente a la eritromicina. El 100% de los an-
tibiogramas realizados frente a la vancomicina fue sen-
sible a dicho antibiótico. El serogrupo 6 es el que pre-
senta menos sensibilidad a la penicilina (40% no
resistentes, 40% intermedios) y a la eritromicina (100%
resistentes).
Discusión
La incidencia de enfermedad neumocócica invasi-
va obtenida en este estudio para la Región de Murcia
difiere de los datos aportados en otras zonas geográ-
ficas con las que se ha comparado (EE.UU.6 e Ingla-
terra y Gales7). Sin embargo, nuestros datos son se-
mejantes a los estudios de Alemania8 y Suiza9, tanto
en la tasa de incidencia de enfermedad invasiva como
en la de meningitis (tabla 4). Otros trabajos referidos a
nuestro entorno geográfico, como es el realizado en una
zona de Valencia10 y otro en Cataluña11, ofrecen una
tasa de incidencia distinta de la nuestra.
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Figura 2. Serogrupos de los aislamientos de S. pneumoniae.
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Tabla 3. Resultados de los antibiogramas realizados en 
los aislamientos de S. pneumoniae. Período 1991-2000. 
Región de Murcia
Sensible Resistente Intermedio 
Antibiótico N.o de antibiogramas (%) (%) (%)
Penicilina 45 53,5 26,7 20
Eritromicina 40 65 30,4 5
Cefotaxima 37 92 8
Vancomicina 38 100
Cloramfenicol 28 71,4 25 3,6
Cotrimoxazol 28 57,1 21,4 21,4
Ciprofloxacino 24 79,2 8,3 12,5
Clindamicina 18 55,6 44,4
Aunque la tasa de incidencia de enfermedad inva-
siva difiere entre los distintos trabajos con los que se
ha comparado, la de meningitis es muy similar en todos
ellos; este hecho –si tenemos en cuenta que la reali-
zación de cultivos para el diagnóstico etiológico de una
meningitis es una práctica más homogénea en todas las
áreas geográficas que la realización de cultivos para el
diagnóstico de otros cuadros de menor gravedad (p. ej.,
neumonías, bacteriemias sin foco, etc.)–, nos induce a
pensar que las diferencias en la incidencia de enfermedad
neumocócica invasiva entre los distintos estudios pue-
den estar fuertemente influidas por la distinta frecuen-
cia en la realización de cultivos entre las diferentes áreas
geográficas. Por ello, la tasa de incidencia de meningi-
tis probablemente proporcione una información más fia-
ble y adquiera mayor relevancia a la hora de hacer com-
paraciones entre los distintos trabajos publicados.
El porcentaje de casos recurrentes (8,8%) encon-
trado por nosotros es superior al ofrecido por otros au-
tores9,12,13. El 28% de los casos presentaba factores de
riesgo de enfermedad neumocócica invasiva, porcen-
taje superior al hallado en unos estudios8,9 y similar al
de otros12,14,15. Por otra parte, observamos que, en el
grupo de edad de 5 a 14 años, los niños con factores
de riesgo ascendían al 70%. Estas consideraciones jus-
tificarían el establecimiento y cumplimentación de pro-
gramas de vacunación dirigidos a niños con factores
de riesgo.
El porcentaje de complicaciones encontradas en
nuestro estudio fue del 35,2%. Sin embargo, el de se-
cuelas únicamente alcanzó el 5%, cifra algo inferior a
la aportada por otros autores16,17. Estos resultados po-
drían ser parcialmente explicados por la utilización de
diferentes definiciones de secuelas en los distintos tra-
bajos publicados. En algunos estudios se hace referencia
a secuelas en el momento del alta hospitalaria, mien-
tras que en este trabajo las secuelas han sido valo-
radas revisando las historias clínicas hospitalarias y 
de consultas especializadas meses y años, según el
caso, después del padecimiento de la enfermedad neu-
mocócica invasiva.
La tasa de letalidad global fue del 11,8% (24% para
meningitis), similar a la ofrecida por Von Kries et al8 y
superior a la aportada en el metaanálisis realizado por
Baraff et al18 y a la presentada en los estudios de Ca-
nadá14 y Suiza8. En nuestro trabajo, los fallecimientos
se distribuyeron de manera homogénea entre los dis-
tintos grupos de edad considerados; sin embargo, el 75%
de los fallecimientos fueron causados por meningitis y
el 25% por sepsis. 
Respecto a los serogrupos prevalentes, nuestros
datos (fig. 2) coinciden, en gran medida, con los pu-
blicados por el Centro Nacional de Microbiología refe-
ridos al conjunto de España19 y con los del trabajo de
Marco et al20, así como con los encontrados en los
EE.UU., Inglaterra, Canadá e Italia6,7,14,21, y difieren dis-
cretamente de los encontrados en un estudio realiza-
do en niños de Cataluña22.
En la valoración de los antibiogramas se observa
una baja sensibilidad a la penicilina (53,3%) y a la eri-
tromicina (65%) (tabla 3); estos resultados concuerdan
bastante con los datos referidos a España23, mientras
que en países como Canadá, Reino Unido, Suecia y
los EE.UU. el porcentaje de resistencias para estos an-
tibióticos es más bajo24. 
Nuestra observación en cuanto a una disminución
de la sensibilidad a la penicilina y eritromicina en los
niños menores de 5 años respecto a los mayores de
esta edad se ve apoyada también en otros estudios que
atribuyen este hecho a la gran utilización de antibióti-
cos en los niños pequeños12 y, en otros casos, por la
asistencia a guarderías3,25.
Resulta asimismo interesante comparar la tasa de
incidencia de enfermedad neumocócica invasiva con la
de la enfermedad por Haemophilus influenzae tipo B,
debido a que ambas comparten ciertas características:
son enfermedades graves pero de baja incidencia, son
más frecuentes en niños pequeños y en personas que
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Tabla 4. Enfermedad neumocócica invasiva. Tasa de incidencia por 105 habitantes según edad. Comparación de distintos estudios
< 1 año < 2 años < 5 años < 15 años < 16 años < 17 años
EE.UU., 19986 165 203
Inglaterra y Gales, 1998-19927 37,1-48,1 14,5-21,5
(Meningitis 3,3-14,8) (Meningitis 5,5-6,2)
Alemania 20008 18,9 16 8,9 3,2
(Meningitis 9,7) (Meningitis 7,2) (Meningitis 3,9) (Meningitis 1,4)
Suiza, 1985-19949 10,98 7,61 2,69
Murcia 1996-2000 18,2 13,6 8,9 3,7
(Meningitis 10,6) (Meningitis 6) (Meningitis 3,6) (Meningitis 1,3)
Cataluña 1997-199911 61,3
(Meningitis 7)
Valencia 1996-199710 26,5 13,7 4,4
padecen determinados factores de riesgo, y disponemos
de vacunas conjugadas que han demostrado ser segu-
ras, eficaces, pueden administrarse a partir de los 2 meses
de edad y poseen capacidad para conferir memoria in-
munológica. Sin embargo, la tasa de incidencia de enfer-
medad invasiva por H. influenzae tipo B para el período
1993-1994 en la Región de Murcia, antes de la intro-
ducción de la vacuna en calendario vacunal, fue de 
14,1 por 105 habitantes (6,7 para meningitis) en meno-
res de 5 años de edad26, más elevada que la obtenida en
este estudio para la enfermedad neumocócica.
Por otra parte, consideramos que es conveniente 
realizar sistemáticamente el serogrupo y el serotipo de
los aislamientos de S. pneumoniae para poder estimar,
de manera más aproximada, los casos evitables me-
diante vacunación.
Los resultados de este trabajo ponen de manifies-
to que la incidencia de enfermedad neumocócica in-
vasiva encontrada en la Región de Murcia difiere de la
de otras zonas geográficas, pero la incidencia de me-
ningitis neumocócica es similar a la de los estudios con
los que se ha comparado. La gravedad de la enferme-
dad justifica la realización de estudios coste-efectividad
para valorar la posible incorporación de la vacuna en
el calendario vacunal.
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